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（薬理学）○武田弘志、高田　香、
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【症例】35才女性．昭和61年8月腰痛を主訴として
近医入院，腰椎の圧迫骨折及び広範な骨融解像を認
めたため骨髄穿刺を施行、骨髄腫と診断され本院転
院となったs血清学的検索にて全ての免疫グロブリ
ンの抑制を認め，尿中BJ蛋白も濃縮尿にて検出され
なかったため，非分泌型と診断した．その後も8回の
入院にてMOPP，VCAP，VAD、M2，DMVMプロトコール、a
－IFによる治療が試みられた．平成4年11月退院後外
来にて経過観察を行っていたが，平成5年8月頃より
左上肢の根性痙痛が増強したため、10月7日9回目の
入院となった．入院後M2プロトコールにて化学療法
を2クール施行したが、頸椎の破壊像が強いため平
成6年3月17日C・の置換術を施行した，その後もVAD，
M2プロトコールにて治療を行っていたが骨髄所見
の改善が認められず，12月5日よりAra－C，VP－16にて
化学療法を行った．12月20日よりWBC増加とともに，
骨髄腫細胞を末梢血中に認めその後も70Xまで増加，
形質細胞性白血病（PCL）と診断した．現在m－PSLのパ
ルス療法に加えMXT，ACNU，VCRによる多剤併用療法
にて加療中である．
【考案】本症例は初診時より，45XX，一13，＋21，一22，
t（11；14）（q13；q32）、del（16）（q21）を示していた．P
hillipらは14q＋がPCL移行に重要な意義を持つとし
たが，14q＋が認められる症例が全例PCLへ移行する
わけではなく、現在ではむしろ予後不良因子の一つ
とされている．secondary　PCLはprimary　PCLに比べ
予後不良であると報告され近年治療，特にアルキル
化剤との関連が指摘されている．しかし本症例は初
診時より認められた染色体異常が連続性を持って
検出されており、5番や7番の異常は認められず疾患
の性格はむしろprimary　PCLに近いものと考えられ
た．非分泌型骨髄腫は細胞の機能としての免疫グロ
ブリン分泌に障害を持つことからより幼若な細胞
によって構成されているとも考えられ，むしろこの
ことが白血化と関連していると考えられた．
【目的】我々は、先に加齢に伴い拘束ストレスに
対する適応性および情動的感受性が低下し、その
機序には、大脳辺縁系内工特トニン作働性神経系
および海馬におけるノルエピネフリン作働性神経
系のストレス刺激に対する応答の減弱が一部関与
することを明らかにした。本研究では、情動的ス
トレス感受性の加齢変化を、さらに詳細に考究す
る目的で、拘束ストレスを経験した若齢および老
齢ラットの情動行動の経時的変化を検討した。
【方法】実験には、10週齢（若齢）および110週齢
（老齢）のSP系雄性ラットを用いた。ストレスは、
室温で、1時間の間、背臥位に強制拘束し負荷した。
拘束ストレスの負荷前、負荷解除直後および負荷
解除24時間後の情動行動の評価は、ホールボード
およびオープンフィールド試験を同時施行できる
東京医科大学即自動ホールボード試験装置　model
ST－1を用い行った。【結果】拘束ストレス負荷前
の老齢ラットのlocomotor　activity，　rea血g数および
head－dip数は、若齢ラットに比較して有意な低値を
示したが、head－dippilg　durationは、両ラット間に差
が認められなかった。拘束ストレスの負荷解除直
後に、若齢および老齢ラットのlocomotor　activity，
reaing数およびhead－dip数が有意に減少した。また、
若齢ラットのhead－dipping　durationは著明に減少した
が、老齢ラットでは、逆に増加した。拘束ストレ
ス負荷が誘発する老齢ラットのlocomotor　activity，
ea血g数およびhead－dip数の減少は、ストレス負荷
解除24時間後においても維持されるが、head－
dipping　durationの増加は助長された。さらに、老
齢ラットでは、ストレス負荷解除後、経時的に
freezing　behaviorの発現率の増加が認あられた。
【考察】以上の結果から、拘束ストレスを経験し
た老齢ラットに不安あるいは恐怖状態を反映する
異常行動が遅発性に発現することが明らかとなっ
た。また、この異常行動の発現には、加齢に伴う
ストレスに対する脳内応答系の衰退が関連するも
のと思われる。
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